Bupropion

Bupropion, alternativnim ndzvem amfebutamon, je prototypem
antidepresiva IV. generace, nebot v synaptické stérbiné zvysuje
koncentrace 2 ze 3 monoamind. Zasahuje do dopaminergniho a
noradrenergniho systému CNS a zvySuje ne zcela vysvétlenym
zplUsobem koncentrace dopaminu a noradrenalinu v téchto synapsich.
Toto dudiné plsobici antidepresivum je primarné indikovano u
depresivni poruchy a odvykani koureni. Kromé toho existuje i fada
off-label pouziti na zakladé mensich studii a kazuistik. Na rozdil od Cl

ostatnich antidepresiv je vyborné sndsen, hodi se i jako Iék prvni volby, 7<
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Bupropion je charakterizovan jako inhibitor zpétného vychytavani hod

dopaminu a noradrenalinu (NDRI). Na zdkladé studii provedenych na
zviratech a in vitro je schopen kromé inhibice zpétného vychytani
zminénych mediator( plsobit i na presynaptickém zakoncéeni a uvolnit
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tak dopamin a noradrenalin ze zasobnich vezikul. Pésobi tak rovnéz Kontraindikace epilepsie,
jako nepfimé sympatomimetikum. Pri metabolizovdani je znacné insomnie,
zatizen first-pass efektem a méni se na své aktivni metabolity. Gzkostné poruchy,
Nejddlezitéjsi z nich je pak hydroxybupropion, selektivni inhibitor sebevrazedné
zpétného vychytavani noradrenalinu a antagonista nikotinovych chovani
receptord. sebeposkozovani,
Hydroxybupropion nicméné nevykazuje aktivitu posilujici dopaminergni me”télln" o
transmisi. Zda se, ze za dopaminergni U¢inky je zodpovédny primo anorexie, bulimie,
bupropion a nékteré dalsi jeho metabolity. Tyto se pravdépodobné jaterni
navazi a zablokuji dopaminovy transportér (DAT), jehoz funkci je insuficience
Erlarlls,%ortovat dgpinng_ ze jynapt!cke ;tirlbwy z,p(,et ddo cyto;olu./‘l;}outo Nezadouci konvulze, nauzea,
okddou se zvysi hladina dopaminu. Zablokovanim dopaminového Geinky aelete, Susas:

transportéru se silné podoba kokainu (cocaine-like efekt), ktery vsak

< . p P . Sy liznic, insomni
transportér blokuje nadmiru excesivné. Pro tento mechanismus ucinku siiznic, insomnie

se v nékolika zemich vyskytlo uzivani bupropionu sfiupanim ci Interakce induktory a
intravendzné. Bupropion mé proto jisty potencidl k abuzu. inhibitory CYP2B6
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Bupropion je metabolizovdn hlavné v jatrech cytochromem P450 (resp.

jeho izoenzymem CYP2B6) na tfi latky, které svou koncentraci v krvi a likvoru prevysuji koncentraci samotného
bupropionu. Ony tfi metabolity jsou hydroxybupropion, threohydroxybupropion a erythrohydroxybupropion,
pricemz nejvyssi dllezitost ma vyse zminény hydroxybupropion. Maximalni plazmatické koncentrace byva v krvi
dosazeno do 3 hodin po podani. Bupropion se se svymi metabolity vyluCuje prevazné moci (kolem 87 %) a zbytek
stolici. Eliminacni polocas je cca 20 hod a ustdlené koncentrace v plazmé dosahuje bupropion a jeho metabolity do
8 dnl.

Uziti v mediciné

Lécba deprese

Diky tomu, ze mé bupropion vyrazné vyjadrené aktiviza¢ni Gcinky je velmi vhodny u depresivnich poruch, kde
vedoucim priznakem byva nechut do Zivota, somnolence a psychomotoricky utlum. U téchto pacientl se zda
byt 4Cinnéjsi nez béZzné SSRI (sertralin, escitalopram nebo paroxetin atd.). Ty jsou vhodné spiSe u tzkostné formy
deprese. Rada pozorovani prokdzala, Ze je bupropion Glinny i u tézké formy deprese a dokonce ho Ize kombinovat

s jinymi antidepresivy (nejcastéji sertralin a fluoxetin), jestlize pacienti dostatecné na lé¢bu SSRI nereaguiji.

Odvykani koureni
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Bupropion diky zvysSeni hladiny dopaminu a noradrenalinu potlacuje bazZeni (craving) a abstinencni pfiznaky po
odnéti nikotinu. Anticravingové Ucinky se vysvétluji zvysenym dopaminem, potlaceni abstinencnich priznak( zase
zvy$enym noradrenalinem. Typicka terapie bupropionem trva od 7 do 12 tydn0. Po ukonceni 1é¢by bupropion
priblizné zdvojndsobuje Sanci na odvyknuti koureni béhem nasledujicich 3 mésicl. Za dalsi rok od ukonceni 1é¢by je
Sance na odvyknuti koureni stale 1.5 krat vyssi nez u lidi, ktefi nepodstoupili Ié¢bu bupropionem. Kromé dopaminu
a noradrenalinu je za odvyknuti koufeni zodpovédny i antagonismus hydroxybupropionu na a4B, nikotinovych
receptorech.

Sexualni dysfunkce

Pri uzivani béznych antidepresiv je obavanym vedlejsim ucinkem potlaceni sexualnich funkci. Bupropion tyto
vedlejsi i¢inky nema a naopak se pfi augmentaci SSRI bupropionem ukdazalo, Ze statisticky vyznamné vede ke
zlepseni libida i frekvence pohlavniho styku. V posledni dobé zacal byt zkousen i u nedepresivnich pacientd
se sexudlnimi dysfunkcemi. Jeho uziti se jevi slibné u Zen se snizenym libidem a schopnosti dosdhnout orgasmu.

Off-label uziti

Studie z roku 2006 ukdazala, ze bupropion vykazuje jistou ucinnost i pfi jinych indikacich, nez jen v 1é¢bé deprese
nebo odvykani koureni. Studie doklada Gspésné pouziti u pacientld s ADHD, syndromu neklidnych nohou,
chronického Unavového syndromu, ze somatickych onemocnéni pak pfi revmatoidni artritidé, Crohnové chorobg,
mnohocetném myelomu a chronické lymfatické leukémii [11. Zajimavy je fakt, Ze bupropion, stejné jako jemu
podobné amfetaminy, potlacuje chut k jidlu. Pri studii z roku 2005 bylo zjisténo, Zze po 6 az 12 mésicich uzivani
bupropionu pacienti zhubli okolo 2,7 kg vahy 2. Nicméné se tento Ubytek na véaze pfili§ neli$i od konven&né
uzivanych anorektik jako jsou sibutramin nebo amfepramon.

Kontraindikace

Vyplyvaji z jeho aktiviza¢nich a anorektickych Gc¢inkd. Pro svou schopnost plsobit na CNS budivé se nedoporucuje u
epilepsie, insomnie, Uzkostnych stavech a sebevrazedném chovani &i sebeposkozovani (dodé sebevédomi néco si
udélat). Kv{li anorektickému plsobeni se nedoporucuje u mentalni anorexie a bulimie. Kontraindikovano je i
soubézné uzivani inhibitor& MAO ¢i stavy pri odvykani od alkoholu nebo benzodiazepind. Ze somatickych
kontraindikaci to jsou poruchy funkce jater nebo ledvin.
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Vedlejsi ucinky

Nejsou prilis ¢asté. Nejcastéji byvd popisovédna bolest hlavy, sucho v ustech, zavraté, nauzea a insomnie.
Nejzavaznéjsim vedlejsim Gc¢inkem je riziko vzniku epileptickych zachvati. Riziko je silné zavislé na zplsobu
davkovani. Jednordzovéa davka do 300 mg ma riziko 0.1 %, kdeZto dédvka 450—600 mg ma riziko jiz 5 %. Problém se
dd elegantné vyresit pouzitim Iékové formy s postupnym uvolfovanim.

Lékové interakce

Bupropion je v jatrech metabolizovdn pomoci CYP2B6. Tento izoenzym je v téle inhibovadn nékolika dalsimi 1éCivy,
které pak maji za nasledek, Ze neni bupropion plné enzymem saturovdn a snizi se tak koncentrace zddaného
metabolitu hydroxybupropionu v plazmé. Mezi tyto inhibitory fadime napf.: paroxetin, sertralin, fluoxetin, diazepam
nebo clopidogrel. Induktorem izoenzymu jsou napr.: karbamazepin, rifampicin, fenobarbital nebo fenytoin.
Analogicky tyto induktory zpUlsobi naopak zvyseni plazmatické koncentrace aktivniho hydroxybupropionu.
Vysledkem je vyraznéjsi vyjadreni acinkl (i vedlejSich) bupropionu.

Indikace v CR

V Ceské republice byl bupropion registrovan v roce 2001. Jeho indikacemi jsou depresivni porucha a odvykani
koureni. Je dostupny na lékarsky predpis ve formé tablet s prodlouzenym uvolfiovanim pod obchodnim ndzvem
Wellbutrin nebo Elontril (BUPROPION-HYDROCHLORID ¢, ). Uvodni davka je obvykle 150 mg 1x denné. P¥i
nedostate¢né odezvé na |éCbu Ize ddvku zvysSit na obvyklych 300 mg denné. Davku Ize zvysit az na maximalnich
400 mg/den.

Odkazy
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Souvisejici ¢clanky

= Antidepresiva
= Deprese

Reference

1. FOLEY, KF, KP DESANTY a RE KAST. Bupropion: pharmacology and therapeutic applications. Expert Review of
Neurotherapeutics. 2006, roc€. 6, s. 1249-1265, ISSN 1473-7175.

2. ZHAOPING, Li, Margaret MAGLIONE a Wenli TU, et al. Meta-Analysis: Pharmacologic Treatment of
Obesity. Annals of internal medicine. 2005, vol. 142, no. 7, s. 532-546, ISSN 1539-3704.


https://www.wikiskripta.eu/w/Hyperkinetick%C3%A9_d%C3%ADt%C4%9B
https://www.wikiskripta.eu/w/Syndrom_neklidn%C3%BDch_nohou
https://www.wikiskripta.eu/w/Chronick%C3%BD_%C3%BAnavov%C3%BD_syndrom
https://www.wikiskripta.eu/w/Revmatoidn%C3%AD_artritida
https://www.wikiskripta.eu/w/Crohnova_choroba
https://www.wikiskripta.eu/w/Plazmocelul%C3%A1rn%C3%AD_myelom
https://www.wikiskripta.eu/w/Chronick%C3%A1_lymfatick%C3%A1_leuk%C3%A9mie
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=57249&useskin=printer#cite_note-1
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=57249&useskin=printer#cite_note-2
https://www.wikiskripta.eu/w/Epilepsie
https://www.wikiskripta.eu/w/Poruchy_sp%C3%A1nku
https://www.wikiskripta.eu/w/%C3%9Azkostn%C3%A9_poruchy
https://www.wikiskripta.eu/w/Ment%C3%A1ln%C3%AD_anorexie
https://www.wikiskripta.eu/w/Bulimie
https://www.wikiskripta.eu/w/Rifampicin
http://www.sukl.cz/modules/medication/search.php?data%5Bmaterial%5D=BUPROPION-HYDROCHLORID&data%5Bchbox%5D%5B%5D=marketability#data-listing
https://www.wikiskripta.eu/w/Antidepresiva
https://www.wikiskripta.eu/w/Deprese

Pouzita literatura

= LINCOVA, Dagmar a Hassan FARGHALI, et al. Zdkladni a aplikovana farmakologie. 2. vydani. Praha : Galén,
2007. 672 s. s. 192-193. ISBN 978-80-7262-373-0.

= MARTINKOVA, Jifina, et al. Farmakologie pro studenty zdravotnickych obord. 1. vydani. Praha : Grada, 2007.
379 s. s. 131. ISBN 978-80-247-1356-4.

= ZOURKOVA, Alexandra. Bupropion - vice nez antidepresivum. Remedia [online]. 2007, vol. 17, no. 6, s. 592-
594, dostupné také z <http://www.remedia.cz/Clanky/Aktuality/Bupropion-vice-nez-antidepresivum/6-E-
iL.magarticle.aspx>. ISSN 2336-3541.


https://www.wikiskripta.eu/w/Speci%C3%A1ln%C3%AD:Zdroje_knih/978-80-7262-373-0
https://www.wikiskripta.eu/w/Speci%C3%A1ln%C3%AD:Zdroje_knih/978-80-247-1356-4
http://www.remedia.cz/Clanky/Aktuality/Bupropion-vice-nez-antidepresivum/6-E-iL.magarticle.aspx

